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RESUBEN.

Cantillo Alpigan Edgan. Micnoscopia Electronica de bannido en quema
dunas de segundo gnrado, cicatnizadas con electnoestimilacion y yodo
polivinil-pinnolidona en natas. Asesenada pon M.V.Z. Hécton Sumano

Lopey y N.C. Tenesa Fontoul van den Goes.

De acuendo con datos previoa avbne la eficacia de la electnoestimu~
dacién pana eatimulan la cicatrizacion de quemadunas, en-lasr que a-
panentemente se logna negenenacién tiaulan, ae conaidend de utididad
evaluan la electnoestimulacién de quemadunan de segundo gnado me--~
diante flicrnoacopia Electronica de banaido. la electrvestimelacion se
aplicé con una denaidad de canga diania de 0.0/Ampa, eguivalente a -
un total de .066(.-uzzlom64/cm2 con conniente altenna y una forma del -
electroestimilo en eapiga [+ y -/, wtilizando como gnrupo teatigo a
doa grupos maa, wuno tnatado con yodo polivinid-pinnolidona y otao ain
tratamiento, Adicionalmente se incluys un grupo de natas no Leaivnadas
Las quemadinas ae nealizanon en (2 ratar pon gnupo (bajo anestesia y
con un método previamente entandanigado). A loa 20 diasr se les sacni~
ficd y ae evalud tenaimetnia, procesando 6 miestrar pon gnupo; dan 6
mueatras neatantes e wtilizanon pana microacopia a/e'lug y de banni-
do, analigando {oa bondes de las henidan y la pante media. Lan imige~
nea obtenidan para el grupo electnoestimulado aon compatibles con un
proceso de negenenacion, dado que la diatnibucion de laa fibras de co
lagena, el groson de lan misman y la presencia de eatnuctunas anexar
e1 en extremo, aimilan a la piel no lesionada. Los grupos teatigoa -- -
ofnecen una imagen de cicataizacidn pon nepanacién. Se pondera la poai

ble wtilizacion de la electnoestimlacion en la clinica.



INTRODUCCION.

Una de las milltiples acciones o tareas que se realizan
en la medicina es el ayudar a curar heridas; aunque falta -
mucho para encontrar la alternativa ideal para cada caso -
(38), de ahi la necesidad de buscar nuevos enfogues a este
viejo problema siendo esta &rea de gran importancia en la -
medicina en general y en especial en la clinica terapéutica

y la cirugia.

Fislopatogenia de la henida.

A una herida se le define como una soluciédn de conti-
nuldad en los tejidos con un grado de desvitalizacidn tisu-
lar y pérdida de sustancia (50,54). La cicatrizacién en tér
minos generales conlleva al reemplazo del tejido necrosado
con el depbdsito de fibrina, la migracidén inicial de fibro--
blastos, produccidn de colidgena, proliferacidén de células -
endoteliales y la atraccidén de leucocitos por factores gui-
miotdcticos (62). La reparacidén es el proceso por medio del
cual es restituida la continuidad y en ocasiones , incluso
1a morfologia y l1la funcidn de los tejidos que han sido 1le-
sionados o destruidos. La reparacidén puede llevarse a cabo
por medio de regeneracién o bien por cicatrizacidén. Se con-~

sidera regeneracibén cuando el espacio tisular gue dejan las



células destruidas es ocupado por otras células semejantes
a las desaparecidas, restituyéndose no sblo la continuidad
sino también la morfologia y 1a funcién del tejido que su-
frid la agresidn. En los casos en los que el espacio es lle
nado por tejido fibroso se habla de cicatrizacién (65).

En todas las especies la cicatrizacidén se ha clasifica
do como de primera o segunda intencidn de acuerdo a las si-

guientes caracteristicas:

Cécatnigacéén por primena (ntencidn.

La cicatrizacibédn por primera intencidn se refiere a una
herida en la cual sus bordes pueden ser puestos en contacto
a través de suturas y no hay bordes libres de tejido subepi
telial, por 1o que no se forman cavidades. Este tipo de ci-
catrizacién ocurre por medio de procesos como inflamacién,
migracién de fibroblastos, produccién de colfigena y epiteli
zacidn (62,65).

Inmediatamente después de producida la herida, se esti
mula el proceso de coagulacidén que comprende factores humo-
rales y respuestas celulares. La principal respuesta celu--
lar relacionada con la cicatrizacidn estd dada por la inter-

accién de las plaquetas con la trombina y la collgena. Una
vez terminado este proceso, aparecen en la herida los prime

ros polimorfonucleares neutrdfilos y después los monocitos



sanguineos, los cuales al entrar a 1la regidén de la herida -
se transforman en macrdfagos y son los responsables de fago
citar el tejido necrdético de la misma (22,43). Después de
unas horas, los neutrdfilos invaden la zona en grandes can-
tidades por uno o dos dias, disminuyendo radpidamente si no
aparece una infeccidn concomitante. Los macrdfagos permane-
cen en el sitio de accién por varias semanas (38).

Los fibroblastos y capilares sanguineos aparecen en 1la
herida poco después que los leucocitos. En incisiones linea
les, los fibroblastos inician su aparicién el primer dia, -
alcanzando su mdximo nimero entre los siete y diez dias; -
los capilares siguen su curso de manera similar. Los fibro-
blastos son los responsables de la formacién de los compo-
nentes del tejido conectivo, especificamente collgena y glu
cosaminoglicanos, y mis tarde de las fibras eldsticas (38).
Los capilares se encargan de abastecer nutrientes y leucoci

tos a la zona de la herida.

Cicatnigaciﬁn pon Aagunda tntenclon.

La cicatrizacidén por segunda intencidén ocurre en una
herida abierta, en donde la lesidén ha causado una pérdida -
excesiva de tejido y los tejidos en esta drea no son capa-
ces de regenerarse lo suficiente para lograr una total recu

peracidén, por lo que esta herida serd reparada por segunda



intencidn, la cual no da un resultado deseabie estética y -
funcionalmente hablando (50,54,62).

La cicatrizacidn por segunda intencidédn comienza a par-
tir del momento de la hemorragia asociada a la herida, donde
dicha hemorragia produce un codgulo con una matriz de fibri
na, la cual se seca y se contrae actuando hasta cierto pun-—
to como pegamento para mantener el coigulo en la superficie
del tejido (22). El codgule y la costra brindan una protec-
cidén mecdnica inmediata, aunque relativamente pobre contra
la invasidén de materiales extrafios como polvo o bacterias.

La reaccidn inflamatoria empieza a aparecer en un pe--
riodo bastante corto cuya severidad depende de la extensidn
de la herida. La primer linea de defensa celular son los -
neutrbéfilos (38,54).

Después de cuatro a seis horas. las células epitelia--
les en los bordes de la herida empiezan a acumular grinulos
de glucdgeno y cuatro a seis horas después aparecen fases -
mitbticas en.las capas basales del epitelio.

Dentro de un periodo de 24 a 36 horas se hacen eviden-
tes los primeros signos de actividad proliferativa de teji-
do conectivo, los cuales consisten en la divisibén de f£ibro-
blastos y células endoteliales, siendo los primeros los que
constituyen la mayor parte del tejido de granulacién, el -~

cual tiene un papel primordial en la cicatrizacidn, ya que



es altamente vascular y extremadamente resisteﬁtea 1éinfec—
cién por gérmenes pidgenos, ademids en ltima instancia sek -
transformard en tejido cicatrizal (17).

A medida que el tejido de granulacidén va llenando la -
cavidad de la herida, las partes mis activas se organizan -
de tal forma que los fibroblastos que se van gquedando atras
sintetizan mas coligena alrededor de ellos mismos y la cold
gena fibrilar se polimeriza a partir de la tropocoldgena ex
tracelular. Pasado algln tiempo, se deposita mids collgena y
proteoglicanos en relacién con las células que estan presen
tes.Finalmente el aporte sanguineo tiende a disminuir. Du-
rante el proceso de resoluciédn y remodelacidén para formar -
la cicatriz final, el tejido de granulacién se va transfor-
mando en una masa practicamente carente de células; la mayo

ria de los fibroblastos y capilares desaparecen (38).

Complicacionea con la cicatnigacion.

Evidentemente uno de los problemas mds comunes que se
presentan en la ciinica veterinaria con respecto a las he-
ridas, es la dificultad para lograr una cicatrizacibn ade--
cuada de las mismas. A menudo, estas heridas se infectan --
por bacterias pidgenas lo que puede producir reacciones in-
flamatorias mids severas que las gue deberian de presentarse

(54,62), o bien qgue las toxinas producidas por las bacterias
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que sean capaces de inhibir la cicatrizacidén (9,34,49). Es
mas, se considera que si las vesiculas presentes en las que
maduras no son debridadas, éstas sirven como fuente poten--
cial de nutrientes para gérmenes pidgenos (28).

A la fecha se ha postulado que la cicatrizacién de he-
ridas de curso dificil puede promoverse con la aplicacidn -
de antisépticos cutidneos como: soluciones yodadas (yodo po-
livinili-pirrolidona) y preparados de metales pesados (Hg. Au
etc.) (7,24). Y ademds, se ha postulado que tales practicas
disminuyen el tiempo de cicatrizacidn y aumentan la llamada
fuerza de cohesidn de los bordes de la herida (11,49). Sin
embargo se ha demostrado que el uso de antisépticos no re-
sulta ideal en todos los casos para la cicatrizacién, debi-
do a que en heridas situadas en la regidén abdominal, es méas
fAcil la infeccidn a pesar del uso de un antiséptico (7).

Bajo condiciones de poca contaminacidén los eventos pri
marios dentro de la cicatrizacién ocurren ripidamente y lo~
gran una reparacién satisfactoria. Desafortunadamente, no -
todas las heridas cicatrizan en forma adecuada, especialmen
te en condiciones de facil contaminacidén como a las que se
enfrentan las especies domésticas. Ademds, existen muchos -
otros factores gue pueden limitar la calidad y la velocidad
de cicatrizacidén, tales como:

-~ Presencia de tejido necrético como en las quemaduras



de segundo grado (57).:, 3 i
~ Desarrollo de i@fgccfoneé y diémigug16ﬁ de la sinte-

sis de coldgena (5).-

- Factores mecéni@bs jalonébiéansyanﬁe en articu-
laciones. ‘ ‘
- Sitio anatémico’v. coiffrigadas o en contag
to con la cama, -
- Presgsencia de otfoéyfejidos'¢dﬁé Serosas, membranas ,
omentos, etc. ‘ :

- Presencia de cuerpos-extrafios v.g. pardsitos, espi--
nas, madera, hueso, etc.

- Presencia de células tumorales (27,36).

- Desequilibrio entre el crecimiento de tejido conecti
vo y tejido epitelial (tipico en caballos) (1).

- Irritacidn persistente por roce.

- Traumatismo extenso en otra Area e impedimento para
sintetizar coligena.

- Desnutricién protéica y enfermedades enddcrinas v.g.
sindrome de Cushing, por la deficiente sintesis de colégena
(35,36).

- Aplicacién errdnea de firmacos que inhiban la sinte-
sis de coldgena o que produzcan efectos secundarios indesea

bles v.g. antibidticos; nitrofurazona (42,53); fenitoina en

gato (35) induce colagendlisis.



Quemadunaa.

Otro problema en el terreno de la cicatrizacidén son
las quemaduras; é&stas se clasifican clinicamente en tres
grados. El1 primero incluye fdnicamente la epidermis con un
dafio minimo a otros tejidos y se caracteriza por la presen-
cia de eritema, edema moderado, dolor marcado que tiende a
desaparecer en un lapso de 24-72 horas y que cicatriza por
completo en aproximadamente 10 dias.

Las quemaduras de segundo grado abarcan toda la epider
mis y profundidad variable en la dermis, sin llegar a dafiar
la capa germinal; se presenta una ampolla con edema marcado,
dolor moderado, presencia de un proceso exudativo y eritema
marcado en el Area. El tejido necrosado facilita la prolife
racidén bacteriana y el proceso de cicatrizacidén incluye ade
mis de regeneracién, reparacidn, por lo que queda una cica
triz aparente, dependiendo de la severidad de la gquemadura
y de si hubo o no infeccidn (17,24,39).

Las gquemaduras de tercer grado o de espesor total, des
truyen el epitelio germinal y las placas necrosadas no geng
ran ampolla, excepto en las orillas de la guemadura. La fal
ta de irrigacidn debida a la anaerobiosis del tejido quema-
do, provoca la proliferacién de infecciones anaerdbias. Dado
que el epitelio germinal estd destruido se deben juntar los

bordes sanos de la herida mediante un proceso de granula



cién y contraccidén de la misma, que provoca deformidades vy

pérdida de la funcién (17,28,50,61):

Col&gena.

La coldgena es una proteina que se compone de fibras y
éstas a su vez de microfibrillas, las cuales se encuentran
constituidas por material eldstico en forma de cadenas poli
peptidicas de mds de 1000 aminoidcidos formando una triple -
hélice. Hay més de 7 moléculas de coldgena diferentes, pero
las que se encuentran con mayor frecuencia en la piel son -
la Tipo I (que constituye cerca del 85%de 1a colidgena total),
la Tipo III y la Tipo II (16, 36,38).

Se reconoce que las células de diferentes estirpes mi-
gran a través de matrices constituidas principalmente por -
coligena, que gquimicamente estd definida como un glucosami-
noglicano y que la interaccién entre estas proteinas y 1las
células que migran, se realiza de una manera especifica y
con un elevado nivel de "idea" estructural. De esta observa
cidén se desprende que la colidgena, es esencial para permitir
la reparacién o regeneracidén de una estructura, como es el
caso de la piel (25). El papel de los glucosaminoglicanos -
como sostén de la migracidén es andlogoc a la migracidén de cé
lulas durante el desarrollo embrionario (31,46,64); o bien

a la migracidén de células tumorales (63).



Se sabe que la coldgena representa cerca de un 75% de
los componentes de la piel, entonces es ldégico pensar que -
la proliferacién de esta proteina permitird 1a migracibén de
células vecinas y una reepitelizacidn adecuada para facili-
tar la regeneracidén de los tejidos. Mas aun, se ha dicho -
gque los eventos de una cicatrizacién no complicada de una -
herida se asemejan mucho a los descritos para la generacién
de estroma en tejidos invasivos como los tumorales (26,63).
Asi, en la inflamacidén de un tejido dafiado el fibrindgeno -
se extravasa y se deposita fibrina en las heridas como resul
tado de la lesidn local a los vasos del drea y quizd en for
ma secundaria a la secresién de mediadores de la inflamacidén
Al igual que en la generacidn de estroma para la migracién
y proliferacidén de células tumorales, se deposita un gel de
fibrina en el tejido lesionado y este resulta invadido por
macrbfagos y fibroblastos. Hay formacibén de nuevos vasos -~
sanguineos y finalmente el drea es sustituida por tejido de
granulacién que posteriormente dard lugar a un tejido coneg
tivo maduro (43). Resulta evidente de esta secuencia que -
uno de los pasos mAs importantes para la cicatrizacibn es -
la angiogénesis, en relacién a la cual se han encontrado al
gunos factores gue la promueven (12,31).

Por otro lado se ha visto que las proporciones de colé

gena cambian de acuerdo con el tejido analizado y con el
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el tiempo, aunque hasta ahora no se sabe a que se deben es-
tos cambios y su funcidén dentro del organismo (16,33,44).
También se desconoce como afectan las proporciones en la den
sidad de los diferentes tipos de coldgena a la homeostasis
de un tejido, pero se piensa que la cantidad de coligena en
una herida afecta evidentemente al proceso de cicatrizacién
(16,38).

Como se sefiald, aproximadamente el 75% de la piel esta
constituida por coldgena y ésta le da notable elasticidad y
fuerza de cohesién. Se ha observado que las fibras de colé-
gena estdn alineadas estratégicamente hacia lugares de ten-
sibén en la piel en miiltiples paquetes, dando pequefias varia
ciones en los valores tensiométricos de cada punto (16,33,
38). Se ha visto que el acomodo de las fibras de coligena
es lineal en grandes haces y con la cicatrizacidén hay entre
cruzamiento excesivo de fibras delgadas, lo que hace a la -
fibra menos resistente (29,33).

De cualquier manera, durante el proceso de reparacidn
de las heridas se requiere del desarrollo de matrices extra
celulares que permitan en términos puramente fisicos, la mi
gracidén de células epiteliales y otros componentes de 1la
piel. Las matrices extracelulares pueden ser descritas como
una trama que estid unida de manera covalente y que se expan

de en le fluido extracelular. El estudio de estas matrices

11



ha dado lugar a l1la sintesis de algunos copolimeros de gluco
saminoglicanos {itiles como matrices en el tratamiento de
quemaduras (18,25,67,74). Sin embargo, se ha propuesto que
la fuerza de cohesién de los bordes de una herida se basa
principalmente en la carga de resistencia de la trama entre
la reticulina y los miofibroblastos que enlazan 1las mar-
genes de las heridas. Pero aun no se conoce con exactitud

la naturaleza gquimica de esta reticulina, aunque se especu

la que consiste en fibronectina, coligena Tipo III y algunos

otros componentes (71).

Electroeatimulacion.

El uso de la electricidad para fines curativos, se re-
monta a principios de siglo y fue practicado por médicos de
todo el mundo. A pesar de los resultados de que se tiene in
forme eran alentadores, el uso de la electricidad como méto
do curativo sufre un rezago hasta los ensayos clinicos de
Assimacopoulus (4). Aun asi, transcurren muchos afios para -
que se intenten reproducir los resultados. No obstante, 1la
investigacibén que se desarrolla en el drea es muy intensa,
como se puede apreciar en la tabla 1, donde se han compila-
do buena parte de los trabajos realizados en los dltimos -
afios.

En la literatura especializada en materia de cicatriza
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cidén se encuentran informes contradictorios sobre el efecto
de la electricidad en el proceso de cicatrizacidn. Por ejem
plo, los hallazgos de Abolafia y Col. (1), Brown y Col. (15)
sugieren que la electroestimulacidén de heridas facilita el
proceso de cicatrizacidn; mientras que Steckel y Col. (57)
no encontraron efectos positivos, considerandolo incluso -
perjudicial. Mas aun, existen informes en 1o0s que no se en-
cuentra efecto alguno sobre las heridas (26).

En nuestro medio y mediante una larga serie de trabajos
experimentales, se ha observado que el proceso de cicatriza
cién se facilita cuando se aplica un campo eléctrico en tor
no a una herida, ademds de aumentar la fuerza de cohesién -
(1,2,3,10,13,14,15,19,20,23,30,32,40,45,47,48,51,53,55,58, ~
59,60,69,71,73). En todos estos casos, se ha demostrado de
manera indirecta que existe un acomodo mis 1ldgico o estraté
gico de la colidgena y quizd mayor densidad en las heridas -
asi cicatrizadas (2,36,40,48,59). Sin embargo, se ha postu-
lado que mediante el uso de la microscopia electrénica de -
barrido (MEB), como método de estudio y andlisis en donde -
la imagen tridimensional brinda evidencia irrefutable del
acomodo de las fibras de coldgena, se puede analizar este fe
némeno (33,34). Los métodos tensiométricos sblo brindan evi
dencia indirecta de la eficiencia de un método o de la calj

dad de reparacidén de una herida (41,72).
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OBJETIVO

Evaluar mediante microscopio electrdénico de barrido
sl las heridas electroestimuladas brindan una mejor ima-
gen de la colidgena, y medir su comportamiento desde el -
punto de vista tensiométrico, en comparacidn con la cica
trizacidén lograda con el uso de yodo polivinil-pirrolido

na y sin tratamiento.
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HIPOTESIS.

Si quemaduras de segundo grado son estimuladas me- .
diante un campo eléctrico, entonces presentaridn un mejor
comportamiento en la prueba de tensiometria asi como un
mejor acomodo de las fibras de colégena en comparaciédn
con quemaduras tratadas con yodo polivinil-pirrolidona y

sin tratamiento.
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MATERIAL Y METODOS.

Se utilizaron 44 ratas macho de la cepa Spreague Daw-
ley, con pesos que fluctuaron de 250 a 300g, las cuales se
alojaron en grupos de cuatro animales en cajas de acrilico-
transparente en fondo sdlido bajo condiciones abiertas (21),
alimentacién a libre acceso con alimento comercial balan--
ceado y se les dividid de la siguiente manera:

Grnupo A: 12 animales que fueron electroestimulados a
una frecuencia de 67Hz, con una corriente de .020Amps y un
voltaje de salida de 150mV durante 20 minutos, colocando -
agujas de acupuntura en los cuatro puntos cardinales de 1la
herida una vez al dia durante 20 dias.

Gaupo B: 12 animales que fueron tratados con yodo po-
livinil-pirrolidona (Isodine)* cubriendo generosamente la -
herida dos veces a2l dia durante veinte dias.

Gaupo C: 12 animales que no fueron tratados pero si -
se les provocd la herida.

Grnupo D: 8 animales a los que no se les provocd la hg
rida y sirvieron como testigos.

Previo a la produccidén de las guemaduras, las ratas se
anestesiaron con pentobarbital sbédico, se rasuraron y depi-
laron en el dorso. Siguiendo el método de Walker y Masson -
(68) se produjeron gquemaduras de segundo grado en una super-

* Isodine. Norwich Pharmacal Co. de México S.A. de C.V. Reg. S.S.A. 59209.
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de acuerdo. con la

‘a’un estudio com

parativo con4métodbsvrﬁt1narlds de histopatologia (con tin
cidén de H y E erriérémica de Mason) y otra parte de las
muestras a un estudio con microscdpio electrdnico de barri
do, para ambos casos los tejidos se fijaron en glutaformol.
Microscopia Electrénica de Barrido.- Una vez fijado
el tejido en glutaformol por 24 hs se sumergid en solucibn
amortiguadora de fosfato de sodio al O0.1M pH 7.4 por una
hora, tiempo durante el cual se separd el misculo subcuté-
neo de la dermis con técnicas de microcirugia, para evitar

una contraccién y deformacidén de las muestras.

Posteriormente se realizaron 5 lavados con solucidn
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amortiguadoré» de deshidratar: con

etanol ‘a cohgeﬁtfa” :50,k70, 80, 90 y

100% por 10 minuto

tar con biéxid e’‘carbono

A continuaCion se montaroﬁ~1os teJidos en un portaespec1me-

nes de alum1n10~kdh1rendolos con pintura de plata. Finalmen
te se cubrieron con ‘oro 1on1zado en -una-evaporadora a 2.4Kv

por 10 mlnutqs*,

* Comunicacién personal del Biol. Armando Zepeda R. Técnico en microscopia electrénica

de 1a Facultad de Medicina de 1a Universidad Nacional Auténoma de México.
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RESULTADOS.

Se llevaron a cabo un total de 36 ensayos de cicatriza
cién, evaluando 1aé qaracterispicas del tejido cicatrizal -
con microscopia eléctfénieé-dé barrido (MEB) en 9 muestras
y 3 de piel normal. ﬁﬁ:iés;giﬁﬁras 1-8 se presentan las ca-
racteristicas clave ;getiéi¢i§étrizacién de las heridas pa
ra los grupos tratado§ coh électroestimulacién (EE), con yo
dopolivinil-pirrolidona (YPP), sin tratamiento (ST) y piel
normal en micrografias comparativas y representativas a di
ferentes aumentos. Para contrastar los resultados de MEB, en
las figuras 9-15 se muestran las imdgenes obtenidas por mi
croscopia de luz a diferentes aumentos.

Las caracteristicas de las observaciones se resumen en
el cuadro 1 para los hallazgos en MEB y en el cuadro 2 para
los datos obtenidos por microscopia de 1luz. Las diferencias
son tan evidentes, que no se considerd procedente la evalua
cidén por observadores independientes de manera ciega.

Macroscdpicamente se observd que las ratas electroesti
muladas presentaron una herida mads hiperémica que las ratas
ST, ademds de presentar una costra mds solida y menos volu-
minosa durante el proceso de cicatrizacidn, solo una rata
presentd restos de una posible infeccidn. Ocho ratas del

grupo terminaron el experimento sin escara y con datos de
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costra -
infeccidn
escara.

perémica y hubo 4 casos ién, la cual persistid por

mas de 10 dias: 1a'c6§£fé' g ,sé yrdeforme. En algunos
casos de estos dos filtimos Q;uéoéila cicatrizacidn fue incom
pleta.

El espesor de las piel y la arquitectura (a bajo aumen
to) se pueden comparar en la figura 1: A) Piel normal; B)
Piel electroestimulada; C) Piel tratada con yodopolivinil--
pirrolidona; D) Piel sin tratamiento.

El entrecruzamiento de los paquetes de coldgena es ma-
yor en el grupo ST y YPP; en piel normal es nulo, y escaso
en la piel EE, ya que se aprecian pequefios entrecruzamientos
de microfibrillas entre los paquetes de coligena. Ademds ,
el grosor de los paquetes de colagena es diverso em los gru
pos ST y YPP y mds homogéneo en el grupo EE (Fig. 2).

La direccidén que presentan los paquetes de collgena es
diversa en piel normal y en la piel EE, al compararse con
1o observado en la piel YPP y ST, en las que ademds los pa-

quetes no estin bien unidos entre si y el entrecruzamiento

resulta muy evidente (Figs. 3 y 4)
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La dlsp051c1on de las mlcroflbrlllas en ‘los  paguetes
resulta mas estrecha en’: la p1e1 EE, 1o que suglere una con-

s:stenc1a mas. flrme en general, no-asi en 1a piel YPP, don

de las m1crof1br111as se observan menos unidas. Aftn mas, en
la piel ST se observan mas,separados en algunos sitios y de
masiado unidos eh,otrbsﬁwlo:que da una consistencia variable
en el paquete (Fig. 5).

La presencia de numerosas células descamadas indica un
alto grado de recuperacidn en la piel; esto se encontro en
la piel EE, a diferencia de lo observado en los otros trata
mientos (Figs. 7 y 8).

Los resultados de la tensiometria se resumen en el
cuadro 3, donde se pueden observar variaciones importantes
en los valores obtenidos, siendo los mayores los del grupo
EE, con una diferencia altamente significativa al comparar
los con los otros grupos mediante una prueba "t" de Student

(P<0.01).
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DISCUSION.

s o2

La metodologia que se util;zo fparé electroestimular a

las ratas en este disefios-Se puede.ajustar.a los criterios

sugeridos por Reich y Tarjaﬁ:(45 i Quienes acumularon la

evidencia experimetal 1ograd ‘és?de veinte experimentos
importantes sobre el ﬁéméqun dichpiﬁrabajo se sugiere que
para estandarizar el 1enguajg‘gn;éi éual se emiten los re-
sultados sobre electroestimﬁiaéién; se cumplan con una serie
de datos como requisitos minimos, como los que se presentan
en la tabla 1 y figuras 16 y 17. En esta tabla se agregan
los datos del presente disefio, para que de manera comparati
va se les sitfie dentro del Ambito de la investigacibén sobre
electroestimulacién. En este sentido se puede decir que se
ha obtenido un resultado superior al reportado por todos
los autores ahi citados, con un mecanismo de regeneracidn
tisular no mencionado en ningGn caso. Es muy factible que
esto se deba a las caracteristicas especiales del electroes
timulo gue puede analizarse de la siguiente forma:

Desde el punto de vista de densidad de corriente admi-
nistrada, se le puede calcular multiplicando la cantidad ng
ta de corriente en miliamperios y dividiéndola por el &rea
promedio de la lesidén y en este sentido, los datos del pre-

sente disefio corresponden a:
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Si se cbnéidera

1a,céntidédﬂde~energla

Ov:

siguiente expresidn: .
DA= (Coutumb/em?) = DC x Tt.
En este caso corresponde a los siguientes datos:

DA= .01 x 6.6hrs = .066Coulomb/cm?.

Este dato se ubica dentro del contexto general de la
investigacién en el 4rea, como un electroestimulo de magni
tud similar a otros que han resultado ser de gran eficacia
cicatrizante, como lo demuestra la fig. 17; en la que se
ubican: en el eje de las "Y", las densidades de corriente
(expresadas en uAmps/cmz) y en el eje de las "X" se presenta
la carga absoluta transferida (expresada en Coulombs/cmz).
Solo 6 experimentos se ubicaron a la derecha con un nivel
superior a lo considerado como eficaz. Las implicaciones
son evidentes: un exceso de electricidad no resulta benéfi-

co para la cicatrizacidn y los notables resultados aqui ob-
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lﬁéflﬁmiteS}ihfefiores,de la

. p rkﬁeiéh'y Tarjan (47).

gia 'y Farmacoiogié d ;ajFMVZ;UNAM, demuestran que existe un
notable atmento deyla.cpﬂesiﬁn del proceso cicatrizal en el
grupo electroestimulado y que dicha diferencia es altamente
signifiativa (p4£0.01). Esto resulta congruente con las ima-
genes de piel regenerada que se perciben en el estudioultra
estructural por barrido (figs. 1-8), donde a diferentes
magnitudes se puede percibir el ordenamiento de los paque-
tes de coldgena distribuidos de manera muy semejante a lo
observado en piel normal. En contraste, en la piel tratada
con yodo polivinil-pirrolidona hay un notable cambio en 1las
fibras en cuanto a direccidén y orden de los paquetes y de
las microfibrillas de coldgena, lo que evidentemente dismi-
minuye en un 51%. En el grupo sin tratamiento, la direccién
y el desorden de éstas, presenta una imagen de inflamacidn
no resuelta que puede considerarse poco estratégica desde el
punto de vista mecdnico. Los resultados obtenidos concuerdan
con el postulado de Forrester (33), quien informd que 1la
imagen tridimensional del proceso cicatrizal arrojaba mucho

més informacidén sobre la fuerza de cohesidén de una herida

gque una observacién histopatoldgica normal e incluso que un
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‘ensayo

r Worlasky y Pru-

adicionalmente ensay emuestra que es po-

sible ‘la’regeneracidn.:

 Aigﬁn6é éspectbs no£ébles;dévlas~ imdgenes obtenidas
con microscopia electrdnica de bérrido,incluyen diversos ca
pilares que se encontraron .en tejido regenerado por electro
estimulo; en este sentido, se puede especular favorablemen-
te acerca del efecto de este tipo de terapias sobre los fac
tores angiogénicos; aunque cabe hacer énfasis en que esta
aseveracidn requiere de una sustentacibn experimental poste
rior, pero no deja de ser congruente un aumento de la vascu
larizacidén con el proceso regenerativo propuesto. De cual-
quier manera parece atractivo pensar qgue existen posibilida
des de mejorar la calidad y no sdlamente la velocidad de ci
catrizacién con un método eléctrico. Visto en perspectiva,
puede pensarse que un hallazgo de estas caracteristicas
tiene algo mas que un valor relativo si se le contempla des
de la perspectiva tanto del médico veterinario como del mé-
dico ciruvjano, ya que, una terapia con electroestimulacidn
puede encontrar aplicacién en viejos problemas de la medici
na; por ejemplo: sbélamente en Estados Unidos hay 2.5 millo-

nes de quemaduras, 30 millones de laceraciones y 6 millones
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de abraciones cada ano' que requleren de; ,asistenc1a médica

y 1as quemaduras por 51'solas son una de 1as causas mas co-

munes de accidentes 1nfantiles‘en Latlnoamerica (47) Ade-

mas, existen procesos patologlcos que requieren una asisten

cia cicatrizal adlclonal como serlan‘el complejo vascular
de pierna en el que las ulde:asy el dolor y la pobre irriga
cién-inhabilitan al paciente; las heridas en los diabdticos
que a menudo terminan en amputaciones, asi como flceras va-
ricosas y quemaduras por radioterapia; las complicaciones de
cirugia y otros procesos similares que aguardan nuevas alter
nativas de cicatrizacidén (12).

Se ha reunido suficiente evidencia con la técnica de
electroestimulacidén ensayada en el Depto. de Fisiologia y
Farmacologia de la Facultad de Medicina Veterinaria y Zoo-
tecnia como para sugerir el paso a ensayos clinicos en el
hombre a fin de evaluar el posible efecto de la electroesti

mulacidn en las patologias mencionadas y en su caso incorpg

rar este elemento al uso en la clinica cotidiana.
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Figura 1. Vistas panordmicas de la piel de rata. A) Piel normal (70x).
B) Piel electroestimulada (70x), las flechas muestran vasos neoformados
de calibre considerable. C) Piel con vodo polivinil-pirrolidona (80x).

D)Piel sin tratamiento.
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Fiqura 2. Microqrafias electrdénicas. A) Piel normal (700x), todos los
paquetes estdn bien unidos, el espacio entre ellos esta libre y no hay
entrecruzamientos. B) Piel electroestimulada (700x), se forman paquetes
de diferentes grosores, hay diversidad de direcciones y el espacio en-
tre los paquetes es menor que en A; hay poco entrecruzamiento. C) Piel
con yodo p-p (700x}, los paquetes son de diferentes espesores, diversas
direcciones y entrecruzamientos mayores; los paquetes se disponen en -
capas, seflaladas por las flechas. D) Piel sin tratamiento (280x), los
paquetes son pequefios y la direccidén es menos diversa; las flechas sefia
lan los entrecruzamientos, que son mayores.
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Figura 3. Micrografias electrdnicas. A) Piel normal. B) Piel electroes
timulada. C) Piel con vodo p-p. D) Piel sin tratamiento (750x. 500x., -~
1000x. 1000x respectivamente). Comparense las direcciones de los paque-
tes (indicadas por las flechas).
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" Figura 4. Micrografids electrénicas. A) Piel normal. B) Piel electroes-
timulada. C) Piel con yodo p-p. D) Piel sin tratamiento. Todas a 1400x.
Obsérvese y compare la disposicidn de los paquetes, direccién y rela---

cién entre si.
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Figura 5. Micrografias electrénicas. A} Piel normal (7000x). B) Piel --
electroestimulada (2800x); en los paquetes se aprecian las microfibrillas
bien unidas entre si, formando paquetes compactos. C) Piel con yodo p-p;
se observa que las microfibrillas no estén bien unidas, por 1o gque los pa
quetes son mis dispersos (4900x). D) Piel sin tratamiento (2800x); el en-
trecruzamiento de las microfibrillas es notorio, por lo que los paquetes
no se definen bien.
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Figura 6. Micrografias electrénicas. A, B, y C piel electroestimulada
(350x, 700x y 2800x). La gran cantidad de vasos y capilares neoformados
es evidente en éstas (sefialados por las flechas), ademis obsérvese la
relacién con los paquetes. D) Piel sin tratamiento (2800x); solo se ob-
servaron vasos neoformados en una muestra.
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Fig. 7



Figura 7. Micrografias electrbnicas. A) Corte transversal de piel nor-

mal, donde se observan numerosas células descamadas en la superficie. -

los paquetes de coldgena se distribuyen homogéneamente y hacia varias di
recciones (240x). B) Piel electroestimulada donde se aprecian una cuan-

tas células en inicio de descamacién; los paquetes de coligena son peque
fios pero homogéneos.
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Figura 8. Micrografias electrénicas. A} Piel con yodo p-p (110x); B) Pi
el sin tratamiento (200x). En ambas, los paquetes de colfgena no se defi
nen en orden ni en forma, ademids no se observan células descamadas.
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A. Reepitelializacidn unilateral, abundante infiltracidn
leucocitaria. Tejido de granulacidén desorganizado, notable

infiltracién por debajo del epitelio neoformado por macro—-
fagos y neutrdfilos (A- HyE, 17x; B-T. Mason, 17x).



A y B. Piel sin tratamiento. En A se observa gran cantidad
de infiltracidén leucocitaria, capilares y fibroblastos

(§ y E 41x). En B los paquetes de coligena de unen en
"ramas" (T. Mason. 165x).
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:A.. Piel .tratada con yodo p-p. Epitelializacién unilateral
‘inflitracidn leucocitaria superficial por polimorfonuclea-
‘res, neutrd6filos 'y macrdfagos, colagena no organizada (T.
Mason.17x). B. Piel tratada con yodo p-p. Epitelializacidn
unilateral, tejido de granulacidén subdérmico no organizado®
y ‘ligera infiltracibén leucocitaria (HyE. 17x). ;




A. Piel tratada con yodo p-p. Poca organizacidn del tejido
de granulacién (HyE. 41x). B. Piel tratada con yodo p-p. Los
paquetes de coldgena se disponen en "“ramas" (T. Mason. 82x).:



del 90%

z

P

egenera}cion en mas

iculos:pilosos;:. glandulas sudoriparas,
(HYE. 41x y 17x). =
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..’Ay :B..Piel electroestimulada. La superficie de la subdermis
alin tiene restos de infiltrado leucocitario, pero ya hay fo-

1iculos pilosos y gléndulas sebiceas (A, T. Mason 17x. B,
T. Mason 17x).
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A. Piel electroestimulada. Los paquetes de coligena se encuen
tran separados y bien definidos (T. Mason. 82x). B. Piel elec
troestimulada. Zona de infiltracién leucocitaria, con epite-

lio neoformado completo (HyE. 41x)
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Gruo Dasikdd Guor ¢ Rlcifmeatepye Aonbd los Fomeciin  Inferifn Sp. dela  Relacitn entre
mlien pgEtes tes praetes & vags terich microfitrillas
Electroes Densa Homogéneo Ligeramente separa- Direccién varia Bastante Nula Con inicio.  Sin entrecruza
timulado. dos y con pocas fi- ble, con orden. de descama .- mientos.
brillas entre los cidn.
espacios.
Yodo poli- Regular Variable Muy juntos y conmu Direccidn varia No se obser HNula No se obser Ligeramente gﬂ
vinil-pi- chas microfibrillas ble pero sin or varon. varon célu- trecruzadas.
rrolidona. entre ellos. den. Tas descama
das.
Sin trata  Poco demsz Muy variable Desordenados, con mu  Pocas direccio  SGlo se ob 3 muestras Con escara - Entrecruzadas.
miento. chas fibrillas y en- nes y sin orden servaron en en 1a super deforme.
trecruzamientos. 1 muestra. ficie.
Normal. Huy densa Muy homo- Ligeramente separa- Direccidn varia - Nulo Nula Con abundan Sin entrecru-
génea. dos y sin fibrillas bie, pero orde- tes células

entre ellos.

nado.

descamadas.

zamientos.

CIADRO 1. Anadlisis de las observaciones realizadas en microscopia de barrido.



6S

MESIRA: HRTRESTIMIARA YOO REIVINII~PIRROLIINA SIN TRATRMITNID
INFIETRC. Escaza, en las tres muestras. Abundante infiltracidn a todos niveles, Infiltracidn ligera de macrE
TBXCTIARTA Ligera infiltracién de melanina. principalmente de macréfagos; neutrdfi- fagos; polimorfonucleares su
los y polimorfonucleares en la super- perficialmente.
ficie.
NOEKORM. [E Abundante en una muestra. En Abundante en todas las muestras. Regular.
VAYS. 1as otras no se observaron,
por aparentar normalidad.
NECROSTS Nula. Presente en la superficie de 2 muestras. Presente en.la superfiéie:de
1 muestra. L
REFPTTELIZA Completa. Marginal. Bilateral incompleta. Bilateral incompletas:ich
CIN. Bilateral -incompleta.bien
organizada. R ;
CREBNTZCTON Sin cambios. Grandes paquetes "en ramas”. Poco defi Grandes paquetes. en ‘ramas".
IE IAGNA. nidos. i Poco definidos. ' . . -
KR¥CTIN TE Formacidn de gléndulas sudor{ Nulo. Nulo.
GANIAS Y paras y cebdceas. e
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RATA

JTESTIGO =~ ELECTROESTIM. YODO POLIVINIL-P.
1 ‘80 260 125
‘2 75 280 110
3 60 220 115
4 85 225 140
5 65 205 135
6 75 200 85
x * p.E. 73.3 231.6 118.33
D.S. 9.3 31.7 19.9
CUADRO 3. Valores tensiométricos de piel con guemaduras de 22
grado sometidas a electroestimulacidén y tratamiento
con yodo polivinil-pirrolidona. Los valores son ex-—
presados en mm de Hg de presién, de acuerdo con 1o
sugerido por Worlasky y Prudden (76).
B
3007
2851
270
2554
240 i
2259
2101
195
1804
1651
1504
135] T
1204
105+
9
75 | T
60 T
45
30 7]
15 ]
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DENSIDAD DURACION
DE CORRIEN DEL CICLO/  TRATAMIENTO RESULTADO HMECANISMO
REFERENCIA HODELO TE™ POLARIDAD  OSCILACION (HORAS/DIAS) (MEDIDA) PROPUESTO
Bolton Humanos  0.010 + Continuo 20/1 Dismin. Bact.
(1980) Humanos  0.010 - Continuo 20/1 ¢/+ polarid.
Bolton Cerdos 0.020 + Continuo 24/8 Electrodo de
(1981) Guinea - Continuo 24/8 Cu;! bact
Wilson Ratas 1.58 + Continuo 24/8 Sin efecto en
(1981) fuerza de tens.
Alvarez Cerdos 0.004 - Continuo 24/7 t 29% tiempo Increm activ
(1983) de cicatriz. de fibrobl =
. i 109%coldge. sint. d/coldg
Smith Ratones 0.246 - Continuo 24/50 Sin efecto Estim y mejor
(1984) Ratones 0.246 - Continuo 24/50 i 40% fuerza potencial de
diabet. Thol : de tensidn.,  memb. de piel
Steckel Caballos 0.020 T Continuo 24/28 Sin efecto La inser. del
(1984) ) polo produce
: - infeccidén,
Barron Humanos  0.540 T 0.5Hz 1/9 ! 92%tamafio  Mejorar poten
(1985) bifisica de dlceras cial y ! fones
Nanmark Roedores 1.61 + Continuo 1.3/1 Todos 105 mo
(1985) Roedores 1.61 - Continuo 1.3/1 delos j vasg
Roedores 0.645RMS AC Curva enseno 1.3/1 cularidad. R
Fakhri Humanos  3.60 T Continuo 0.2/14-90 { cicat. de Mejora el poten
(1987) injert. en y dismin bact.
piel y quemad. i
Brown Conejos  0.011 PK - 0.80%en dien 4/4 i 36%fuerza La estimul ini-
(1987) te de sierra. de tensién cial mejord el
Conejos  0.011 PK - 0.80%en dien 4/7 i 30%tiempo potenc de exi-
te de sierra de cicatriz. tac de piel, :
desp lo retardé!
Kioth Humanos 0.168 +/- 1.05%pulsos 0.75/37 §56.4%veloc
(1988) cuadrados de cicatriz
Sisken Ratas 0.574RMS AC Continuo 24/21 i 19%coldgena !
(1988) Ratas 0.574RMS AC Pulsante 50% 12/21 { 30%vascular.
Stromberg Cerdos 0.338 +/- 1.28%pulsos 1/14 1 40%tamaiio de :
(1988) cuadrados 1a herida ;
- 1.28%pulsos 1/14 i 35%tamafio de :
cuadrados la herida i
Weiss Humanos 0.514 + 1.92%pulsos 1/7 ! 54%cicatric i
(1989) cuadrados queloides !
Davis Cerdos 0.502 -1+ 1.79%puisos 1/7 i 19.3%vel de i
(1989) cuadrados cicatrizacién ;
Cerdos 0.502 + 1.79%pulsos 1/7 i 8.3% vel de :
cuadrados cicatrizacién {
Castille Ratas 0.1 T .4 en espi  .33/20 i Velocidad de |
(1991) ga cicatrizacidn ;

y mejor coldgel

na

+. E1 electrodo activo estd sobre 1a herida.
esta entrs ambos electrodos (tangencial). RC. los electrodos activos se alternan.

*, (mA/cm’).

TAHLA 1.

-, €1 electrodo activo estd de regreso. T.

La herida

Caracteristicas de electroestimulacién y resultados de experimentos
propuestos por Reich y Tarjan (47).
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NOMERD DE ~ TS PARAMETROS DE TRATAMIEN
ESTUDIO PoLARIDAD: “ > To. (DENSIDAD DE CORRIEN
S TE: HORAS DiAsS).

1.- Botton® Negativa 0.01mA/cm?, 20, 1.
.- Nannmaxrk“5 Negativa 1.61mA/cm2, 1.3, 1.
3.- Brown" Negativa 0.011mA/cn®, 4, 4.
4.- Alvarez’ Negativa 0.004mA/cm?, 24, 7.
.-~ Brown ? Negativa 0.01lma/em®, 4, 7.
.- Boltor\g Negativa 0.0ZmA/cmz, 24, 8.
7.~ Stromberg ° Negativa 0.338mA/cm’, 1, 14.
8.— Smith>° Negativa 0.246md/cm?, 24, S0.
.- Stromberg > Alterna 0.338mA/cm’, 1, 14.
10.- pavié® Alterna 0.502md/cm?, 1, 7.
11.- Kioth?® Alterna 0.168mA/cm?, 0.75, 37.
12.— polton® Positiva 0.0lmA/cm?, 20, 1.
13.- Nannmax:k19 Positiva 1.61lmA/cm2, 1, 7.
14.- Weiss ' Positiva 0.249md/cm?, 1, 7.
15.— Davis > Positiva 0.502mA/cm?, 24, 28.
16.- Bolton® Positiva 0.02mA/cm?, 24, 28.
17.- wilson'® Positiva 6.31mA/cm?, 24, 28.
18.— castillo Bipolar 0.1mA/cm?, .33, 20.

TABLA 2. Estudios comparados en las figuras 16 y 17.
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NOMERO DE ESTUDIO

| +pomRIDAD |

~/+

— POLARIDAD

Ho
16. P
A
14 2y
12 (=
By
16 —Br
‘-W»r
6 =4
4 g
-
2 o
&
Q +
v —+—t O B LA S g 2 20 o -ttt t—t—r—rrrer
.01 A 1 10 100 1000 10000.
CARGA ABSOLUTA HNDZMMNNH&VNV (DENSIDAD).
(COULOMBS/Cm”™) .
FIGORA 16. Comparacién de DC y estudios pulsatiles por polari

dad y carga transferida. Ver tabla 2.@: Efecto adver
s0; T3 sin efecto; O :Efectivo; A :Altamente efectivo.
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DENSIDAD DE CARGA ABSOLUTA TRANSFERIDA.
(CoULOMBS/Cm?2)

Figura 17. Dosificacién efectiva bptima: Densidad de corriente vs.

densidad de carga absoluta transferida. Ver tabla 2.
® Efecto adverso;T):sin efecto; A:Altamente efectivo;
[T {:Regién de mayor efectividad.

0000



e
e,
e

it %\‘
R
.




	Portada
	Índice
	Resumen
	Introducción
	Objetivo
	Hipótesis
	Material y Métodos
	Resultados
	Discusión
	Literatura Citada



